
























































第 1 章では、骨形成が優位な成長期マウスに対する MBP 摂取実験を実施し、
骨形成優位状態において MBP の骨形成促進作用が発揮されるかを検討した。成
長期のマウスに対して、MBP 不含脱イオン水（コントロール）、または MBP を











でに、MBP は、ヒト骨芽細胞 MG-63 の I 型プロコラーゲン mRNA 発現量を増
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ラーゲン C 末端ペプチド（Procollagen type I C-terminal peptides；PICP）の培養上
清中濃度を測定することで、コラーゲン産生促進活性を評価した。これまでに、
TGF-β1 には間葉系細胞のコラーゲン産生を促進することが知られているため、




性と MBP 分画物中の TGF-β1 及び β2 の濃度に相関が認められた。また、MBP
分画物添加による PICP 濃度の増加作用は、TGF-β受容体阻害剤によって阻害さ
れたことから、MBP 中の TGF-βがその受容体を介してコラーゲン産生促進に関
与することが示された。以上により、MBP 中の TGF-β1 および β2 が、線維芽細
胞および骨芽細胞といった間葉系細胞におけるコラーゲン産生に対して促進作
用を有することが示された。 
第 3 章では、食物アレルギー性腸炎モデルマウスに対する MBP 摂取実験を実
施し、炎症に起因する骨量減少に対して MBP の骨代謝調節作用が発揮されるか




（OVA23-3 マウス）に OVA を給餌して作出する食物アレルギー性腸炎モデルを
用いて、OVA 特異的 CD4+T 細胞応答に対する MBP の影響を評価した。すなわ
ち、腸間膜リンパ節（Mesenteric Lymph nodes; MLNs）由来 OVA 特異的 CD4+T
細胞を CD11c+樹状細胞共存下において OVA で刺激したとき、T 細胞活性化マー
カーである CD69 の発現率とサイトカイン産生に対する MBP の影響を評価した。
ついで、OVA23-3 マウスに対して OVA と MBP を含む飼料を 28 日間給餌し、腸





OVA23-3 マウスは、MLNs における CD4+ T 細胞の過剰な活性化に伴い、骨髄
CD4+ T 細胞の活性化も誘導され、同時に骨量減少を呈することを発見した。こ


















今後は、MBP 中の TGF-β の生体利用性の検証に加え、MBP に含まれるグレ
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第 2 章では、線維芽細胞や骨芽細胞などのコラーゲン産生を促進する MBP 中の関与成




第 3 章では、食物アレルギー性腸炎モデルマウスに対する MBP の効果を検討し、炎症
に起因する骨量減少に対して MBP の骨代謝調節作用が発揮されるか検討している。OVA
による食物アレルギー性腸炎モデルを用いて、MBP は OVA 刺激により誘導される CD4+T
細胞の活性化およびサイトカイン産生を抑制すること、同時に骨量減少を抑制することを
明らかにした。以上より、MBP の摂取は、全身的な T 細胞活性化抑制作用により、炎症に
起因する骨量減少に対して骨吸収抑制効果をもたらすことを示した。 
 以上の結果から、食品成分である MBP は、老年期に加えて成長期や炎症状態などにおい
ても、骨代謝改善作用を示すことを明らかにし、MBP は現代社会が抱える骨粗しょう症な
どの課題に対応できる機能性食品であることを明確にしている。よって，本論文は博士（薬
学）の学位論文として合格と認める。 
